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姜黄素诱导人食管癌 EC9706 细胞凋亡过程中
核磷蛋白的表达与定位变化
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［摘要］ 目的 探讨核磷蛋白 NPM 在癌细胞诱导凋亡过程中在细胞内、细胞核基质上的定位与表达变化，以
及 NPM 与凋亡调控相关蛋白的关系，探索其在凋亡调控中的作用。方法 在姜黄素诱导人食管癌 EC9706 细胞凋
亡的基础上，以亚细胞蛋白质组学方法分析 NPM 在核基质中的存在与变化，并以免疫印迹法杂交实验进行确证;
激光扫描共焦显微镜观察 NPM 在 EC9706 细胞凋亡过程中的定位与变化，以及 NPM 与 Bax、Bcl-2 等基因产物的共
定位关系。 结果 NPM 存在于 EC9706 细胞核基质蛋白组分中，并在姜黄素处理后表达下调。NPM 在 EC9706
细胞凋亡过程中发生显著的胞质-核之间的穿梭定位变化，并与 Bax、Bcl-2 等蛋白具有共定位关系，且共定位区域
发生了变化。结论 NPM 是一种核基质结合蛋白，在 EC9706 细胞凋亡中的表达与定位变化，及其与凋亡调控蛋白
的共定位关系提示，它在 EC9706 细胞凋亡调控中具有重要作用。
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［Abstract］ Objective To explore the expression and localization change of nucleophosmin( NPM) in the nuclear
matrix of cancer cells and its relationships with apoptosis regulating proteins during induced apoptosis，and to discuss its
regulating functions in apoptosis． Methods Curcumin was used to induce apoptosis of human esophageal cancer EC9706
cells． By using subcellular proteomics technology we analyzed the presence and expression change of NPM in the nuclear
matrix． We performed a Western blotting analysis to confirm the change． Subsequently，we examined the localization
change of NPM and its co-localization with apoptotic gene products such as Bax and Bcl-2 through laser scanning confocal
microscopy． Ｒesults The results of this study showed that NPM existed in the nuclear matrix of EC9706 cells with a
remarkable down-regulation after curcumin treatment． We demonstrated that NPM exhibited a distinct nucleocytoplasmic
shuttling during induced apoptosis． NPM was co-localized with Bax，Bcl-2 and their co-localization regions changed during
the process of apoptosis． Conclusion NPM is a nuclear matrix associated protein． Its altered expression and localization，
as well as its co-localization with apoptosis regulating proteins suggest the important regulative functions in apoptosis of
EC9706 cells．
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核磷蛋白 ( nucleophosmin，NPM 或 B23 ) ，是一
种多功能的磷酸化蛋白质，参与核糖体的生物合成，
DNA 修复与转录，中心体复制控制，具有分子伴侣
作用，并可通过多种信号通路调节细胞增殖和凋
亡［1 ～ 3］，与多种肿瘤的发生有关［4］。NPM 在细胞生
命活动中发挥着重要的作用，不同的细胞类型或不
同的蛋白质表达水平下 NPM 发挥着癌基因或抑癌
基因的双重作用［5 ～ 6］。NPM 的异常表达和定位通
过不 同 的 机 制 参 与 肿 瘤 发 生、发 展 的 调 控［7，8］。
NPM 可以通过抑制凋亡途径促进细胞存活，从而影
响肿瘤的发生［9］。然而目前 NPM 在肿瘤细胞凋亡
过程中的作用及其调控机制问题尚不明确。细胞核
基质是细胞核内非组蛋白构成的精细网络结构，上
面结合了众多调控细胞增殖、分化与凋亡调控的关
键调控因子，是细胞重大生命活动的调控中心。本
实验在应用姜黄素诱导人食管癌 EC9706 细胞凋亡
研究工作的基础上［10，11］，对 NPM 在 EC9706 细胞核
基质中的存在、定位与表达变化，以及 NPM 与凋亡
相关蛋白的相互关系进行了研究，以期能够进一步
阐明细胞增殖与凋亡过程中 NPM 的调节作用机制。
材料和方法
1． 材料
人食管癌 EC9706 细胞购自中国科学院细胞
库，小鼠抗人 NPM 抗体均购自 NeoMarkers 公司，山
羊抗兔 IgG-FITC、山羊抗小鼠 IgG-TＲITC、兔 抗 人
Bax 抗体、兔抗人 Bcl-2 抗体均购自 Santa Cruz 公
司，ＲPMI-1640 培养基为 Gibco 公司产品，Sofast 转
染试剂购自厦门太阳马生物工程有限公司，新生牛
血清为杭州四季青生物工程材料有限公司产品，姜
黄素购自中国药品生物制品检定所。
2． 细胞培养和凋亡诱导处理
EC9706 细胞培养于 ＲPMI-1640 培养液中 ( 内
含 10%小牛血清和 1. 0 × 105IU /L 青霉素、1. 0 × 105
IU /L 链 霉 素 及 50 mg /L 卡 那 霉 素，pH7. 2 ) ，于
37℃、5% CO2 培养箱中培养。姜黄素用 DMSO 溶
解，贮存液浓度为 10g /L，－ 20℃避光保存。取对数
生长期的 EC9706 细胞进行消化传代，接种 24h 更
换含 7. 5mg /L 姜黄素的培养液进行诱导处理，连续
培养 72h 后收集细胞备用。对照组细胞用不含姜黄
素的 DMSO 平行处理，细胞收集备用。
3. 核基质蛋白的提取
核基质选择性抽提方法参见文献［11，12］，经
修改后简述如下。收集对照组与处理组细胞，分别
加 入 细 胞 骨 架 提 取 液 ( cytoskeleton，CSK ) 100
［10mmol /L 哌嗪-1，4-二乙磺酸( PIPES) ，300mmol /L
蔗糖，100mmol /L NaCl，3mmol /L MgCl2，1mmol /L 乙
二胺-四 乙 酸 ( EGTA ) ，2mmol /L 苯 甲 基 磺 酰 氟
( PMSF ) ，0. 5% TritonX-100 ］，0℃ 孵 育 10min，
400 × g离心 5min，弃上清液。沉淀中加入细胞骨架
提取液 CSK50 ( 10mmol /L PIPES，300mmol /L 蔗糖，
50mmol /L NaCl，3mmol /L MgCl2，1mmol /L EGTA，
2mmol /L PMSF，0. 5% TritonX-100) 洗涤 2 次，离心，
去除上清液。加入 4. 0 × 105 IU /L DNaseⅠ ( CSK50
配制) 室温消化 30min，滴加 1mol /L 硫酸铵至终浓
度 0. 25mol /L，室温孵育 15min，1000 × g 离心 5min，
不溶性沉淀物的成分即为核基质蛋白，CSK50 漂洗
1 次，于 － 80℃储存备用。
4. 双向凝胶电泳与图像分析
常规方法进行双向电泳，以质谱兼容的硝酸银
染色法染色，对 3 个重复实验与对照组凝胶图像蛋
白点的检测、定量分析、差异比较及统计学分析均通
过凝胶图像分析软件 PDQuest 8. 0 ( Bio-Ｒad 公司)
进行。各蛋白点的吸光度( absorbance，A) 值相对凝
胶上所有蛋白总密度进行了标准量化，对不同重复
组凝胶蛋白点的 A 值以 SPSS 17. 0 软件进行统计学
分析，平均相对 A 值变化超过 2 倍，且 P ＜ 0. 05 的
蛋白点定义为差异表达的蛋白点。
5. 核基质蛋白的质谱鉴定
挖取差异表达的蛋白质点，经漂洗、脱色、二硫
苏糖醇( DL-dithiothreitol，DTT) 还原、碘乙酰胺烷基
化、干燥、胶内酶解、肽段抽提与浓缩等步骤后，通过
ＲeFlexTM III 型 MALDI-TOF 质谱仪( Bruke 公司) 获
取酶解蛋白的肽指纹 ( peptide mass fingerprinting，
PMF) 数据。数据经分析软件 flexAnalysis 2. 0 进行
处理，消除质谱误差与 污 染 峰。最 后 在 MASCOT
( www． matrixscience． com) 蛋白质组数据库中进行
查询鉴定。
6. Western blotting 检测
收集对照组和处理组细胞，按前述方法提取核
基质蛋白，并抽提全细胞蛋白质。蛋白样品以 12%
SDS-PAGE 分离后转移至 PVDF 膜上。4% 牛血清清
蛋白( BSA) 封闭，然后加入 1∶ 2000 稀释的一抗( 鼠
抗人核仁磷酸蛋白1，4%BSA配制) ，室温下振荡孵
育 1. 5h，TBST 洗膜 3 次，每次 10min; 加入 HＲP 标
记的二抗( 兔抗鼠，4%BSA 配制，1∶ 10 000稀释) ，室
温条 件 下 振 荡 孵 育 1. 5h，TBST 洗 膜 3 次，每 次
10min。增强化学发光法检测并记录。
7． 绿色荧光蛋白( green fluoresent protein，GFP)
融合蛋白观察姜黄素对 NPM 细胞定位的影响
收集 EC9706 细胞，抽提 ＲNA 后反转录为 cD-
NA，以 NPM 引物( 上游: 5’GGCCGCTCGAG TT AT-
GGAAGATTCGATGGACAT; 下 游: 5 ’GGCGCG-
GATCCTTA AAGAGACTTCCTCCACTG) PCＲ 实验克
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隆 NPM 蛋白编码序列( CCDS 4376. 1，885 nt) ，XhoI
和 BamHI 内切酶双酶切后插入 pEGFP-C1 真核表达
载体，构建 GFP-NPM 融合蛋白的表达质粒 pEGFP-
NPM。pEGFP-NPM 经测序验证构建成功后，用 En-
do-free Plasmid Mini Kit，提取真核表达质粒，用紫外
分光光度计测定质粒的浓度和纯度。转染实验中，
细胞汇合度应达到 70% ～ 80%。转染前 1h 细胞更
换成无血清、无抗生素的 ＲPMI-1640 培养液。转染
试剂 Sofast 按说明书进行转染操作。37℃培养 5 ～
6h 后，换成含有 10% 小牛血清的培养液。培养
24h 后，荧光显微镜观察 NPM 在细胞内的定位情
况。以姜黄素诱导处理转染细胞，经 24h 后荧光显
微镜观察 GFP-NPM 在细胞内的定位变化。
8. 激光扫描共焦显微镜样品的制备与观察
取长有对照组和处理组细胞的盖玻片，PBS 漂
洗 3 次，每次 5min; Karnovsky 溶液中固定 20min，
PBS 漂洗 3 次，每次 5min; 用 0. 5% TritonX-100 的
透化试剂 ( PBS 配制) 室温透膜 20min，PBS 漂洗 3
次，每次 5min。5% BSA 室温封闭 1 h。以 3% BSA
配制一抗作用液( NPM 稀释 100 倍，Bax、Bcl-2 各稀
释 200 倍) 。设制抗体组合: 鼠抗 NPM /兔抗 Bax、鼠
抗 NPM /兔抗 Bcl-2。各加 40μl 相应一抗稀释液至
玻片上，室温孵育 30min，4℃ 孵育过夜，PBS 漂洗 3
次，每次 5min。配制相应组合的荧光素标记二抗作
用液( CY3 标记的羊抗鼠与 FITC 标记的羊抗兔二
抗) ，各取 30μl 二抗作用液加到玻片上，室温避光孵
育 30min，4℃ 孵育 3 h，漂洗后抗荧光淬灭剂封片。
按上述方法，以 PBS 代替一抗，其他步骤相同，平行
制备阴性对照样品。TCS-SP2 MP 型激光扫描共焦
显微镜观察结果。
结 果
1． 双向凝胶电泳与图像分析结果
对照组 EC9706 细胞与姜黄素处理组细胞提取
的核基质蛋白双向电泳均设置 3 块重复胶，采用凝
胶图像分析软件 PDQuest 8. 0 对采集到的双向电泳
图像进行相对定量分析。图 1A 中的 L7 是鉴定为
NPM 的蛋白质点。图 1B 为 NPM 的蛋白质点局部放
大图像，图 1C 显示了 NPM 的蛋白质点在处理前后
细胞核基质上的表达量差异约为 1 ∶ 0. 22 ( 35 000 ∶
8000) 。
2． MALDI-TOF 质谱分析与数据库检索结果
差异表达的蛋白点经 MALDI-TOF 质谱的肽指
纹数据分析与数据库检索，鉴定差异表达的蛋白质
点 L7 为 NPM 蛋白，其分子量及等电点理论值与双
向电泳实验观察结果基本相符( 表 1) 。
表 1 NPM 蛋白点经 MASCOT 数据库检索鉴定结果
Table 1 NPM Protein identified by using MASCOT database ( www． matrixscience． com)
蛋白点编号
Spot No．
蛋白质名称
protein name
检索号
accession No．
理论分子量
Mol． Mass calc( D)
理论等电点
pI ( calc)
得分
score
匹配肽段数
matching peptides
L7 核磷蛋白
NPM
gi |114762 32726 4. 64 73 8
3． 免疫印迹法结果分析
经 SDS-PAGE 电泳分离与半干式转膜方式将蛋
白转移到 PVDF 膜上进行 Western blotting 分析。阴
性对照组以不含一抗的孵育液代替一抗进行孵育，
应用增强化学发光法进行蛋白检测。阴性对照未见
蛋白条带; 各标本与相应抗体反应后，仅在待测蛋白
分 子 量 附 近 有 反 应 条 带，显 示 抗 体 特 异 性 好。
Western blotting 结果经图像分析软件 Quantity One
4. 6 定量分析后显示，全细胞蛋白组分中姜黄素处
理使 EC9706 细 胞 的 NPM 的 表 达 略 有 升 高 ( 1 ∶
1. 256) ; 在核基质蛋白样品中，姜黄素使核基质上
的 NPM 比例显著降低( 1∶ 0. 118) ( 图 2) 。
4． NPM 蛋白在姜黄素诱导 EC9706 细胞凋亡前后
的细胞定位变化
荧光显微镜观察显示，GFP-NPM 蛋白在质粒转
染表达后的 EC9706 细胞中主要定位于核仁位置，核
质表达较少，胞质区未见明显表达定位; 经姜黄素处
理 24h 后，GFP-NPM 蛋白在细胞内定位发生显著变
化，核仁绿色荧光强度降低，核质区及胞质区分布大
量 GFP-NPM 的荧光信号。提示姜黄素处理使 NPM
由原来的核仁定位穿梭到核质及细胞质区( 图 3) 。
免疫荧光标记激光扫描共焦显微镜观察显示，
人食管癌 EC9706 细胞中，内源表达的 NPM 蛋白的
红色荧光主要分布于核内区域，细胞质内也有微弱
荧光分布( 图 4B，4H) ; 经姜黄素处理后，细胞中红
色荧光定位发生变化，核内 NPM 表达显著减少，红
色荧光主要分布在细胞质内点状分布，在细胞质靠
近核膜的区域内荧光较强( 图 4E，4K) 。
5． NPM 蛋白与凋亡相关蛋白 Bcl-2、Bax 在细胞内
的共定位关系
用鼠抗人 NPM 抗体分别和 Bcl-2、Bax 等抗体
配对组合，用相应的荧光标记二抗对 EC9706 细胞
进行双重免疫荧光染色，NPM 以红色荧光染料 CY3
标记，其他抗体以绿色荧光染料 FITC 标记，激光扫
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图 1 双向凝胶电泳图像分析 EC9706 细胞核基质蛋白变化( 银染)
A． 姜黄素处理前后 EC9706 细胞核基质蛋白双向电泳图; B． 鉴定为 NPM 的蛋白点 ( L7 ) 的放大图像; C． 凝胶图像分析软件
PDQuest 8. 0 对 NPM 蛋白点的相对定量分析
Fig． 1 2-D PAGE gels of nuclear matrix proteins from EC9706 cells ( silver staining) ． A，2-D PAGE gels of nuclear matrix proteins from
EC9706 cells before and after curcumin treatment; B，Enlarged maps of changed expression of NPM ( spot L7 ) from EC9706 cells; C，
Ｒelative expression level of NPM in nuclear matrix with PDQuest 8. 0 software
图 2 Western blotting 实验显示，姜黄素诱导 EC9706 细胞
凋亡前后 NPM 在细胞蛋白及核基质蛋白组分中的表达变
化
Fig． 2 The results of Western blotting showed the expression of
NPM in the whole cell proteins and nuclear matrix proteins from
EC9706 cells before and after curcumin treatment
描共焦显微镜观察 NPM 及相应蛋白的定位关系及
其变化，两者共定位部位叠加后为黄色或橙黄色
( 图 4) 。阴性对照没有观察到荧光，显示抗体标记
过程基本无非特异性标记反应。
5. 1 NPM 与抑凋亡蛋白 Bcl-2 在 EC9706 细胞内
的共定位关系: 免疫荧光标记观察显示，人食管癌
EC9706 细胞中 Bcl-2 的绿色荧光在整个细胞内都
有分布，荧光强度不均一，细胞质中靠近核膜区域荧
光较强，核质中的荧光较弱。叠加荧光显示 NPM
和 Bcl-2 在细胞核内尤其是靠近核膜区域有微弱的
共定位关系。姜黄素处理后，Bcl-2 的荧光强度较处
理前有所减弱，细胞核中的荧光相对较强，细胞质区
域内荧 光 强 度 较 弱，呈 放 散 状 分 布。但 NPM 和
Bcl-2叠加荧光显示在细胞质中存在明显的共定位
关系。提示两者的共定位有由核质向胞质转移的趋
势 ( 图 4C，4F) 。
5. 2 NPM 与促凋亡蛋白 Bax 在 EC9706 细胞内的
共定 位 关 系: 免 疫 荧 光 标 记 观 察 显 示，人 食 管 癌
EC9706 细胞中 Bax 的绿色荧光在整个细胞中都有
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分布，细胞核与细胞质靠近核膜区域荧光较强，其余
部位荧光相对较弱，呈放散状分布。叠加荧光显示
NPM 和 Bax 主要在核质靠近核膜区域有微弱的共
定位荧光。经姜黄素处理后的 EC9706 细胞中，Bax
的绿色荧光在核质中的分布明显增多，特别是靠近
核膜区域荧光强度高。叠加荧光显示 NPM 与 Bax
在细胞质和核质靠近核膜区域都存在明显共定位关
系，其余区域共定位关系不明显。提示两者的共定
位有由核质向胞质转移的趋势( 图 4I，4L) 。
图 3 荧光显微镜观察姜黄素处理前后 GFP-NPM 融合蛋白的定位变化
GFP-NPM 在姜黄素处理 EC9706 细胞后，从细胞核仁位置( A) 转移到核质及胞质区( B) ，标尺示 30μm
图 4 激光扫描共焦显微镜观察显示 NPM 与 Bcl-2 及 Bax 在 EC9706 细胞中的定位与共定位变化
NPM 以红色荧光染料 CY3 标记，Bcl-2 和 Bax 以绿色荧光染料 FITC 标记，标尺示 30μm
Fig． 3 Fluorescence microscope showed the altered localization of GFP-NPM
GFP-NPM translocated from nucleolus ( A) to nucleoplasm and cytoplasm ( B) on the treatment of Curcumin in EC9706 cells，Bar = 30μm
Fig． 4 Laser scanning confocal microscope showed the altered localization of NPM and the altered colocalization between NPM and Bcl-2 and Bax
in EC9706 cells NPM was labeled with red fluorescein CY3，Bcl-2 and Bax was labeled with green fluorescein FITC，Bar = 30μm
讨 论
1． NPM 在 EC9706 细胞凋亡过程中的表达、定位
变化
NPM 在生物体中发挥着重要的作用，它主要定
位于核仁并通过在亚细胞器之间快速穿梭参与多项
细胞 过 程。本 研 究 显 示，姜 黄 素 诱 导 人 食 管 癌
EC9706 细胞凋亡后，NPM 在全细胞的表达并没有
发生显著 变 化 ( 略 有 升 高 ) 。前 人 研 究 显 示，5 ～
30μmol /L 的姜黄素显著且剂量依赖性的促进非转
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化细胞 NIH 3T3 中 NPM 的表达升高，但 HeLa 和 F9
等转化细胞中则没有变化［13］。我们这是第一次发
现姜黄素在转化细胞中升高了 NPM 的表达水平。
本研究的双向电泳定量分析及 Western blotting 实验
结果定量分析进一步显示，姜黄素处理后细胞核基
质上的 NPM 比例显著降低，提示 NPM 在姜黄素处
理后从核基质上穿梭到胞质区域。为了进一步验证
NPM 在姜黄素处理前后的定位变化，我们构建了
GFP-NPM 融合蛋白，在生理状态下观察到 NPM 在
姜黄素处理后从核仁位置到细胞核质及胞质区的穿
梭变化。我们推测，NPM 在细胞核内抑制了相应的
促凋亡蛋白如 p53 的活性，维持细胞的生存，而经姜
黄素处理后，NPM 穿梭到细胞质激活了下游的促凋
亡蛋白，起到了加快凋亡进程的作用。NPM 在细胞
内的异常定位变化的分子机制目前尚未阐明，尽管
有证据显示白血病中由于 NPM 插入突变使 C 末端
的核仁定位信号变成核输出信号［14］，但目前在实体
瘤细胞中尚未发现 NPM 序列的突变［5］。我们前期
构建融合 NPM 过程中的测序结果也显示，NPM 在
EC9706 细胞中没有发生突变。因此，姜黄素诱导
NPM 发生定位变化的机制尚待进一步探索研究。
2. NPM 与凋亡相关基因产物的共定位关系及其在
EC9706 细胞凋亡过程中的变化
NPM 是一种核仁磷酸化蛋白，在细胞内主要发
挥分子伴侣的作用，研究表明，NPM 能够在细胞核
和细胞质之间穿梭，在细胞凋亡过程中起重要调控
作用。本 实 验 结 果 表 明，对 照 组 细 胞 中，NPM 和
Bcl-2 在细胞核核周存在一定的共定位关系。而在
姜黄素处理后的细胞中，共定位区域主要位于胞质，
荧光较强。目前关于 NPM 和 Bcl-2 相互作用的研
究尚无报道。Bcl-2 在凋亡过程中主要是作为负调
控子发挥作用。研究显示，Bcl-2 使 p53 在 G1 期持
续定位于胞质而不进入细胞核，从而无法发挥其功
能，抑制了白血病细胞的凋亡［15］。Beham 等［16］在
人前列腺癌 LNCaP 细胞系中，也发现 Bcl-2 可以抑
制 DNA 损伤后的 p53 介导的细胞凋亡以及 p53 蛋
白的核运输［16］。Bcl-2 的特异酶解需 Caspase3 的激
活; 并发现 Bcl-2 的裂解产物主要定位于线粒体区，
从而导致细胞色素 C 释放入胞质［17］。Caspase 3 对
Bcl-2 的酶解不仅抑制了其抗凋亡的活性，而且还产
生了具有促凋亡活性的片段，从而构成了凋亡的阳
性反馈环路。
因此，NPM 和 Bcl-2 在细胞凋亡过程中通过与
关键凋亡调控因子的相互作用阻滞或促进细胞凋亡
的进程。本实验的激光扫描共焦显微镜显示，NPM
和 Bcl-2 在姜黄素诱导前后都有一定的共定位，并
且姜黄素诱导处理后有从核周向胞质转移的趋势。
我们推测 NPM 和 Bcl-2 存在相互作用，再通过其他
调控因子( 如 p53) 调控细胞凋亡过程。
激光扫描共焦显微镜观察还显示，在对照组细
胞中，NPM 与 Bax 在细胞内的共定位区域主要位于
细胞核和靠近核膜区域，荧光强度较强，而经姜黄素
诱导处理后，NPM 与 Bax 的共定位区域主要位于胞
质，荧光较弱，但核膜区域有非常显著的共定位荧
光，提示在姜黄素诱导 EC9706 细胞凋亡过程中，
NPM 与 Bax 之间可能有相互作用关系。
Bax 是 Bcl-2 蛋白家族中的一员，具有促凋亡作
用。有研究显示，NPM 和 Bax 之间的相互作用对
Bax 的活化与转运起着关键作用［18］，经非离子去污
剂 NP-40 诱导 Bax 构象改变之后，Bax 的 C 端才能
与 NPM 结合，且 Bcl-2 和 p53 都会抑制活化的 Bax
和 NPM 之间的相互作用。因此，NPM 和 Bax 之间
存在相互作用，调控 Bax 的活化与转运，进而调控凋
亡的进程。本实验结果表明，NPM 和 Bax 在姜黄素
诱导前后都有一定的共定位，并且有从细胞核向细
胞质转移的趋势。NPM 在姜黄素作用后亚细胞定
位及其与 Bax 共定位发生明显变化的特征，提示
NPM 在细胞凋亡过程中可能作为一个重要的调控
子。因此对 NPM 和 Bax 的相互作用进行深入研究，
对于阐明姜黄素诱导肿瘤细胞凋亡的分子机制提供
重要的科学依据。
综上所述，本实验揭示了 NPM 蛋白在姜黄素诱
导食管癌 EC9706 细胞凋亡过程中的细胞核-质穿梭
定位与表达变化，并进一步发现了 NPM 与凋亡相关
蛋白 Bcl-2 及 Bax 在细胞内的共定位关系与变化，
为探索 NPM 参与肿瘤细胞凋亡调控机制提供了科
学依据。
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六． 某些以-is 结尾的改变为-ides:
arthritis ［α: 'θraitis］
dermatitis ［'d: m'taitis］
glottis ［'gltis］
iris ［'airis］
meningitis ［'meni'dzaitis］
arthritides ［α: 'θritidi: z］
dermatitides ［'d: m'titidi: z］
glottides ［'gltidi: z］
irides ［'iridi: z］
meningitides ［'mni'daidi: z］
关节炎
皮炎
声门
虹膜
脑脊膜炎
七． 以-x 结尾的改变为-ces:
apex ［'eipeks］
appendix ［'pendiks］
calyx ［'keiliks］
cervix ［'s: viks］
falx ［'flks］
thorax ［'θ: rks］
apexes，apices ［'eipisi: z］
appendices ［'pendis: z］
calyces ［'keilisi: z］
cervices ［'s: visi: z］
falces ［'flksi: z］
thoraces ［θ'reisi: z］
尖端; 顶点
阑尾，附件
肾盂; 萼
颈部; 子宫颈
镰
胸，胸腔，胸廓
八． 以-cyx 结尾的改变为-cyges:
coccyx ［'kksiks］
larynx ［'lriks］
pharynx ［'friks］
salpinx ［'slpiks］
varix ［'vεriks］
coccyges ［kk'saidi: z］
larynxes，larynges ［l'rindi: z］
pharynges ［f'rindi: z］
salpinges ［'slpindi: z］
varices ［'vεrisi: z］
尾骨
喉
咽
输卵管; 咽鼓管
脉管曲张
九． 以-ion 结尾的改变为-ia:
criterion ［krai'tirin］
ganglion ［'gglin］
gonion ［'gounin］
mitochondrion ［'mait'kndrin］
criteria ［krai'tiri］
ganglia ［'ggli］
gonia ［'gouni］
mitochondria ［'mait'kndri］
标准; 准则
神经节; 腱鞘囊肿
下颌角点
线粒体
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